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ПРИМЕНЕНИЕ ЯМР-СПЕКТРОСКОПИИ  
В ПРОГНОЗИРОВАНИИ СТАБИЛЬНОСТИ ГИДРОГЕЛЕВЫХ МАТРИЦ  
МЕТОДОМ «СТРЕССОВОГО» ТЕСТИРОВАНИЯ 
В статье представлены результаты исследования стабильности гидрогелевых матриц с ис-
пользованием метода ЯМР-спектроскопии. Исследовано влияние ионизирующего излучения на 
вспомогательные и действующие вещества гидрогелевых полимерных матриц. Доказано, что 
при воздействии ускоренных электронов поглощенной дозой 25–35 кГр происходит формирова-
ние трехмерной полимерной структуры матрицы. Установлено, что входящие в состав гидроге-
лей активные субстанции мирамистин и гентамицин сохраняют стабильность при поглощенных 
дозах облучения в диапазоне от 5 до 35 кГр. 
The article summarises results of a stability testing performed for hydrogel matrixes by means of  
nuclear magnetic resonance-spectroscopy. Effects of the ionizing radiation on auxiliary substances and 
active ingredients of hydrogel polymeric matrixes were studied. It was proved that under the influence 
of accelerated electrons on absorbed doses 25–35 kGy the formation of a three-dimensional polymeric 
structure of the matrix occurs. It was shown, that active ingredients of hydrogels miramistin and genta-
mycin are stable under irradiation with ionizing radiation at doses of 5–35 kGy. 
Введение. Гидрогелевые матрицы пред-
ставляют собой радиационно-сшитые биологи-
чески совместимые полимеры медицинского 
назначения (поливинилпирролидон (ПВП), по-
лиэтиленоксид (ПЭО) и агар) и используются в 
качестве средств для местной терапии ран и 
ожогов. Радиационная обработка обеспечивает 
формирование трехмерной полимерной струк-
туры и стерильность готовой лекарственной 
формы. Для придания противомикробных 
свойств в состав ранозаживляющих средств в 
форме гидрогелевых пластин включены анти-
биотик гентамицин и антисептик мирамистин 
[1, 2]. Гидрогелевые матрицы обладают эла-
стичностью, механической прочностью, возду-
хопроницаемостью, сорбционными свойствами 
по отношению к раневому экссудату, препятст-
вуют вторичному инфицированию, нормализу-
ют обменные и стимулируют репаративные 
процессы в ране. Применяют гидрогелевые 
пластины для лечения свежих травматических, 
гранулирующих (инфицированных и неинфи-
цированных) ран, пролежней, трофических вя-
логранулирующих язв, рожистого воспаления, 
термических ожогов 2–3а и 3б–4 степени в фазе 
регенерации [3, 4]. 
Цель настоящей работы – исследование 
стабильности гидрогелевых матриц и входящих 
в их состав лекарственных веществ при воздей-
ствии ионизирующего излучения. 
Основная часть. С использованием ЯМР-
спектроскопии проводился анализ структуры 
исходных соединений, входящих в состав гид-
рогелевых полимерных матриц, а также про-
дуктов их распада. 
Запись спектров ЯМР проводили на спектро-
метре AVANCE-500 c рабочей частотой 500 МГц 
для ядер 1Н и 125 МГц для ядер 13С. Анализи-
ровали растворы соединений в D2O c добавле-
нием СD3COCD3  в качестве внутреннего стан-
дарта. Химические сдвиги сигналов протонов 
соединений определяли по сигналу примесей 
ацетона (СНD2COCD3, δ = 2,05 м. д. в спектре 
1Н) и метильной группы СD3 стандарта  δ = 30,2 м. д. Запись спектров проводили с 
учетом релаксации протонов всех соединений. 
Были записаны и проанализированы спектры 
ЯМР 1Н и 13С поливинилпирролидона, поли-
этиленоксида, агара, мирамистина, гентами-
цина, а также гидрогелевых матриц, содержа-
щих мирамистин и гентамицин. Активные 
субстанции и растворы полимеров подвергали 
воздействию ионизирующего излучения на 
ускорителе электронов УЭЛВ-10-10 ГНУ 
«ОИЭиЯИ-Сосны» НАН Беларуси в диапазоне 
поглощенной дозы от 5 до 35 кГр.  
Воздействие ионизирующего излучения на 
полимеры происходит опосредованно, через 
продукты радиолиза воды (H2O → e–aq, H·, OH, 
H2, O, H2O2, H+aq, OH–aq), т. е. радиолитические 
превращения растворенных веществ в водных 
растворах осуществляются по механизму кос-
венного действия ионизирующего излучения [4]. 
Гидроксильные радикалы (·OH) отрывают ато-
мы водорода от структурных единиц ПВП и 
ПЭО с образованием макрорадикалов. Макро-
радикалы, вступая в реакции рекомбинации, 
образуют новые внутри- и межмолекулярные 
ковалентные связи (сшивки), в результате об-
разуется гидрогелевая матрица, представляю-
Õèìèÿ, òåõíîëîãèÿ îðãàíè÷åñêèõ âåùåñòâ, ìàòåðèàëîâ è èçäåëèé 13
щая собой трехмерную полимерную сетку. 
Агар не сшивается с ПВП и ПЭО, а играет 
роль наполнителя. Полученные гидрогели не 
растворяются в воде, не плавятся при нагрева-
нии, приобретают эластичность и механиче-
скую прочность.  
В 1Н ЯМР спектре гидрогеля можно иден-
тифицировать сигналы ПЭО в области 3,56–
3,58 м. д. Наибольшее количество сигналов в 
спектре принадлежит основному компоненту – 
ПВП. Это подтверждается сравнением спектра 
исходного ПВП с его расчетной моделью и 
спектром гидрогелевой матрицы. В спектре 
гидрогеля для ПВП наиболее характеристич-
ными являются сигналы в области 1,45–2,32 и 
3,18–3,67 м. д. 
При рассмотрении 1Н ЯМР спектров гидро-
геля, облученного дозами 25 и 35 кГр (рис. 1), 
видно, что практически полностью исчезают 
сигналы ПВП (остаточное количество состав-
ляет 3 и 1,5% соответственно). На наш взгляд, 
это связано с процессом образования трех-
мерной полимерной структуры гидрогелевой 
матрицы. Были записаны спектры лекарствен-
ных веществ с целью идентификации структу-
ры и изучения стабильности. 
Антисептик мирамистин представляет со-
бой соль четвертичного аммониевого соедине-
ния – миристамидопропилдиметилбензиламмо-
ния хлорид моногидрат. 
Полученные данные химических сдвигов 
соответствуют приведенной формуле (рис. 2) 
1Н δ, м. д.: 1 – 2,9; 2 – 1,95; 3 – 3,11; 2′ – 1,95;  
3′ – 1,29; 4′ – 13′ – 1,05 – 1,25; 14′ – 0,82; 2″,  
6″ – 7,38; 3″, 5″ – 7,27; 4″ – 7,22; 2″ – 4,35 и 8″, 
9″ – 2,89. Экспериментально полученные спек-
тры хорошо согласуются с расчетными. 
Анализ субстанции мирамистина после ра-
диационной обработки показал, что в 1Н ЯМР 
спектре его водного раствора появляются до-
полнительные, незначительной интенсивности 
сигналы различной мультиплетности δ, м. д.: 
1,43; 1,75; 2,17; 2,39; 2,59; 2,76; 5,21; 7,01; 7,09; 
7,26; 7,81 – которые принадлежат продуктам 
распада, образующимся при облучении. Срав-
нивая интегральные интенсивности исходного 
соединения и образовавшихся продуктов мож-
но утверждать, что общая степень деструкции 
составляет 0,3–0,5%. 
Гентамицин – водорастворимый антибиотик 
группы аминогликозидов. Основными компо-
нентами гентамицинового комплекса являются 
гентамицины группы С – гентамицины С1, С1а, 
С2, С2а, С2в.  
В ЯМР-спектре гентамицина сульфата при-
сутствует значительное количество сигналов, 
являющихся суперпозицией сигналов различ-
ной интенсивности. В связи с этим отнесение 
отдельных сигналов к той или иной структуре 
является весьма сложной задачей. Кроме того, 
как показали дальнейшие исследования,  ра-
диационная обработка субстанции гентамицина 
сульфата практически не затрагивает скелет 
изомеров (появляются очень слабые сигналы в 
области 3,61–3,67 м. д.).  
Следует отметить, что в спектрах облучен-
ной субстанции наряду с сигналом воды совме-
стно с гидроксильными и аминными группами 
гентамицина и серной кислоты, обменивающи-
мися протонами (δ = 4,64 м. д.), появляются ши-
рокие сигналы кислотного характера (δ = 7,00 и 
8,00 м. д.), что по-видимому, связано с разруше-
нием соли и появлением свободной серной ки-
слоты, не обменивающейся протонами с водой. 
 
Рис. 1. Спектры 1Н ЯМР гидрогелей:  
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Сравнение интегральных интенсивностей в 
исходном спектре и спектре после облучения 
позволяет утверждать, что общая степень дест-
рукции составляет около 1%. 
Исследовано влияние ионизирующего из-
лучения на мирамистин и гентамицин в составе 
гидрогелевых полимерных матриц. Установле-
но, что при воздействии ускоренных электро-
нов на гидрогели поглощенной дозой 5–35 кГр 
мирамистин и гентамицин сохраняют структу-
ру и степень их деструкции не превышает сте-
пени деструкции субстанций, облученных в 
сухом виде (менее 1%). 
Заключение. В результате проведенных ис-
следований с использованием ЯМР-спектроско-
пии полностью подтверждена структура ком-
понентов гидрогелевой матрицы и активных 
субстанций. Изучено влияние ионизирующего 
излучения поглощенными дозами в диапазоне 
от 5 до 35 кГр на стабильность гидрогелей, ми-
рамистина и гентамицина. Сравнение спектров 
гидрогелей до и после облучения позволило 
оценить степень сшивки полимеров (около 98%) 
при облучении дозой 25–35 кГр. Установлено, 
что при облучении мирамистина и гентамицина 
различными дозами происходит их незначи-
тельная деструкция, как правило, менее 1%. 
Записаны 1Н и 13С спектры ЯМР гидрогеле-
вых матриц, содержащих мирамистин и гента-
мицин, и проведено отнесение резонансных 
сигналов. Доказано сохранение структуры ис-
следованных фармацевтических субстанций в 
составе гидрогелевых полимерных матриц по-
сле воздействия ионизирующего излучения по-
глощенной дозой от 5 до 35 кГр. 
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Рис. 2. Спектры 1Н ЯМР мирамистина после облучения
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СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ РАЗЛОЖЕНИЯ  
МЕТАНОЛЬНЫХ РАСТВОРОВ ДИАЦИЛЬНЫХ ПЕРОКСИДОВ  
ПОД ДЕЙСТВИЕМ ТЕМПЕРАТУРЫ И СВЧ-ИЗЛУЧЕНИЯ 
Проведено изучение термолиза пероксидов бензоила и ацетилбензоила в метаноле-d4 под 
действием температуры и СВЧ-излучения. Показано, что химическую поляризацию ядер можно 
наблюдать даже при проведении реакций в спектрометрах с высокими магнитными полями 
(~12,5 Тл). При этом спиновая корреляция сохраняется в геминальных радикальных парах с уча-
стием лабильных ацилоксильных радикалов. Вне зависимости от способа инициирования раз-
ложения пероксида образуется одинаковое количество продуктов. Гомолиз протекает по цепно-
му механизму. Вклад индуцированного разложения уменьшается в ходе реакции. Молекулы 
растворенного кислорода эффективно обрывают цепь, уменьшая скорость реакции разложения 
пероксида. В случае пероксида  ацетилбензоила выход продуктов зависит от механизма иниции-
рования: при СВЧ-излучении молекулы растворителя более активны, а растворенный кислород 
менее активен, чем при термолизе. 
Thermolysis of benzoyl and acetylbenzoyl peroxides in methanol-d4 under temperature and micro-
wave radiation treatment was studied. It was shown that chemical induced dynamic nuclei polarization 
can be observed even when reaction is carried out in spectrometers with high magnetic fields. In this 
case spin correlation in geminate radical pairs with labile aceloxy radicals persists. Equal quantity of 
products is obtained independent of the way of peroxide decomposition initiation. Homolysis proceeds 
according to chain mechanism. Contribution of induced decomposition decreases while reaction pro-
ceeding. Molecules of dissolved oxygen terminate the chain effectively, decreasing the rate of the reac-
tion of peroxide decomposition. In the case of acetylbenzoyl yield of products depends of initiation me-
chanism: under microwave radiation treatment molecules of solvent are more active, but dissolved oxy-
gen is less active than under thermolysis condition. 
Введение. Диацильные пероксиды (ДП) ши-
роко используются в производстве полимеров, 
кроме того, они незаменимые реагенты в орга-
ническом синтезе. Молекулы пероксидов имеют 
разнообразное строение и высокую реакцион-
ную способность, вследствие чего широко ис-
пользуются при исследовании многих проблем 
фундаментальной химии в качестве моделей. 
Термическое разложение ДП достаточно 
подробно изложено в монографии [1]. В боль-
шинстве случаев для определения деталей меха-
низмов разложения ДП использовались раство-
рители, которые не участвуют в химических ре-
акциях. Однако такие растворители, как спирты, 
активно вмешиваются в процессы разложения. 
Кроме того, они эффективно поглощают СВЧ-
излучение. Реакции пероксидов в спиртах, а так-
же влияние растворенного кислорода на терми-
ческое разложение изучено недостаточно полно. 
В работе [2] мы исследовали термическое 
разложение пероксида бензоила (ПБ) в метано-
ле-d4. Было установлено, что разложение проте-
кает по цепному механизму, а химически актив-
ный кислород ингибирует процесс термолиза. 
СВЧ-излучение используется в химической 
практике сравнительно недавно. Нами не обна-
ружены публикации по изучению разложения ДП 
под действием СВЧ-излучения. Известно, что 
преимущество действия СВЧ-излучения на реак-
ционные смеси по сравнению с другими видами 
нагревания – сокращение времени реакции [3].  
Цель настоящей работы – сравнительный 
анализ разложения ДП в метаноле-d4 под дей-
ствием температуры и СВЧ-излучения. Для ус-
тановления деталей термолиза мы анализиро-
вали также эффекты химической поляризации 
ядер (ХПЯ). 
Основная часть. В качестве объектов ис-
следования были выбраны ПБ и пероксид аце-
тилбензоила (ПАБ), так как они доступны, ши-
роко используются в реакциях полимеризации 
и в процессе гомолиза дают фенильные радика-
лы, обладающие повышенной устойчивостью к 
кислороду, и активные ацетилоксильные ради-
калы (в случае ПАБ)[4].  
Метанол-d4 – простейший спирт, образую-
щий наименьшее количество продуктов реак-
ций и тем самым облегчающий анализ. 
